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    1     Abkürzungsverzeichnis 
 
 
LCP                      Lokalisierte chronische Parodontitis 
aPDT                    antimikrobielle  Photodynamische Therapie 
PDT                      Photodynamische Therapie 
PS                        Photosensibilisatoren 
BnS                      Blutung nach Sondierung 
PI                         Plaqueindex 
ST                        Sondierungstiefe 
AL                        Attachementlevel 
GKZ                     Gesamtkeimzahl 
F.n.                      Fusobacterium nucleatum 
A.a.                      Aggregatibacter actinomycetemcomitans 
P.g.                      Porphyromonas gingivalis 
T.f.                       Tannerella forsythia 
T.d.                      Treponema denticola 
qPCR                   quantitative Polymerase - Kettenreaktion 
PCR                     Polymerase – Kettenreaktion 
KbE/ml                 Kolonie bildende Einheiten pro Milliliter 
pg/ml                    Picogramm pro Milliliter (1/1012 g/ml)  
TNF                      Tumornekrosefaktor 
IL-1                       Interleukin -1 
SRP                      Scaling und Wurzelglätten 
GTR                      Gesteuerte Geweberegeneration 
CHX                      Chlorhexamed 
GBR                       Gesteuerte Knochenregeneration  
PZR                      Professionelle Zahnreinigung 








Der Einsatz der antimikrobiellen Photodynamischen Therapie (aPDT) zur  
Suppression parodontalpathogener Bakterien bei Patienten mit 
entzündlichen Parodontalerkrankungen basiert auf der Anwendung von Licht 
geeigneter Wellenlänge und entsprechenden Photosensibilisatoren (PS). In 
der vorliegenden In-vivo-Studie wurde die Anwendung der antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie als eine alternative Behandlungsmethode bei 
Parodontitispatienten getestet. 
Nach positivem Votum der Ethikkommission der Universität Jena wurden für 
die mikrobiologischen Untersuchungen 39 Probanden mit lokalisierter 
chronischer Parodontitis (LCP) konsekutiv rekrutiert. Die Einteilung der 
Patienten erfolgte per Losverfahren in eine Testgruppe (n=20) und eine 
Kontrollgruppe (n=19). 
Zur Ausgangsuntersuchung (Baseline), nach sorgfältiger professioneller 
Zahnreinigung durch eine Fachschwester für Zahn- und Mundhygiene, 
erfolgte bei allen Patienten die Ermittlung der Gesamtkeimzahl (GKZ) bzw. 
der Nachweis der parodontalpathogenen Spezies F. nucleatum, P. gingivalis 
und T. forsythia mittels qualitativer Polymerase-Kettenreaktion (PCR). Für 
die mikrobiologische Untersuchung wurden jeweils 2 endodontische 
Papierspitzen (ISO 30) für 10s in die tiefste parodontale Stelle pro Quadrant 
im Ober- und Unterkiefer eingebracht und Plaqueproben entnommen. Die 
PCR-Analyse hinsichtlich der quantitativen DNA-Konzentration erfolgte für 
die drei Bakterienspezies F. nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia mit 
Hilfe der sogenannten kompetitiven qPCR.  
Dazu wurde eine bekannte Konzentration einer spezifischen Kompetitor-
DNA und die gesuchte DNA als Template in einem PCR-Ansatz amplifiziert. 
Durch die schrittweise dekadische Verdünnung der bekannten 
Ausgangskonzentration der Kompetitor-DNA und dem Vergleich der im 
Agarosegel entstandenen Banden von Kompetitor- und Templateamplifikat 
erfolgte die Quantifizierung der Bakterien-DNA.  
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Die antimikrobielle Photodynamische Therapie (aPDT) mit dem 
Photosensitizer BLC 2003 Gel erfolgte nach konventioneller Therapie an 
drei aufeinander folgenden Tagen als Mundgesamtbehandlung mit dem 
System der Biolitec AG (Diodenlaser 532 nm, SN 0730 Applik., 
Photosensitizer BLC 2003-Gel, 1min pro Zahn, 0,25 W Ausgangsleistung) 
bei den Probanden der Testgruppe. Bei den Patienten der Kontrollgruppe 
wurde nur das Photosensitizer BLC 2003 Gel appliziert, ohne dass eine 
Laseranwendung folgte.  
Zu vier posttherapeutischen Untersuchungszeitpunkten (nach 1xPDT, nach 
3xPDT, 4 Wochen nach PDT, 3 Monate nach PDT) wurden bei allen 
Probanden (n=39) die mikrobiologischen Befunde erhoben und mit den 
Ausgangswerten verglichen.  
Für die nachgewiesenen parodontalpathogenen Bakterienspezies F. 
nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia konnte die DNA-Konzentration nach 
einmaliger Photodynamischer Therapie (1xPDT) in der Testgruppe bereits 
signifikant um 72 – 85 % reduziert werden. Nach dreimaliger Anwendung 
der aPDT (3xPDT) in der Testgruppe war die DNA-Konzentration für die o. 
g. Bakterienspezies im Vergleich zur Ausgangsuntersuchung fast vollständig  
supprimiert (86 - 98%; p<0,001).  
In der Kontrollgruppe ohne PDT blieb die DNA-Menge der drei 
Bakteriespezies zu allen Nachuntersuchungen im Vergleich zur 
Ausgangsuntersuchung annähernd konstant.  
Die vorliegenden Ergebnisse zeigen, dass der adjuvante Einsatz der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie (aPDT) mit dem 
Photosensitizer BLC 2003 Gel nach konventioneller Therapie (SRP) zur 
deutlichen Suppression der parodontalpathogenen Bakterienspezies F. 









2        Einleitung 
 
2.1     Pathogenese der Parodontalerkrankungen 
 
Die Parodontitis ist eine entzündliche Erkrankung des Zahnhalteapparates 
und inzwischen auch ein nachgewiesener, ernst zu nehmender 
allgemeinmedizinischer Risikofaktor. Neben der Karies ist die Parodontitis die 
häufigste Ursache für Zahnverlust im Erwachsenenalter (Elter et al. 2004, 
Martin et al. 2009). 
Man geht davon aus, dass die Biofilme, die so genannten weichen 
Plaqueanlagerungen, aber auch die mineralisierten Zahnbeläge, wie 
Zahnstein und Konkremente, den wichtigsten Risikofaktor für die Entstehung 
der entzündlichen Parodontalerkrankungen darstellen (Albandar u. Rams 
2002, Kocher et al. 2005). Auch das Rauchen und Diabetes mellitus 
(Nishimura et al. 1998,  Lalla et al. 2000) sowie bestimmte 
Lebensgewohnheiten (Meisel et al. 2003) sind als äthiologische Faktoren zu 
nennen. 
Es wird auch beschrieben, dass verschiedene Viren, zum Beispiel 
Herpesviren, zu einem erhöhten Parodontitisrisiko führen können und 
möglicherweise die subgingivale Besiedelung mit parodontalpathogenen 
Spezies fördern können (Contreras et al. 1999, Sigusch et al. 2006). 
Eine chronische Parodontitis mit entsprechenden oralen Entzündungsherden 
und häufigen Bakteriämien kann auch mit systemischen Erkrankungen wie 
Herz-Kreislauf-Erkrankungen oder Lungenerkrankungen assoziiert sein (Beck 
et al. 2000, Garcia et al. 2001, Dave et al. 2005). So sollen Parodontitiden  
beispielsweise auch die Artheriosklerose und auch thrombotische 
Komplikationen fördern. Es ist möglich, dass Gerinnungsfaktoren und 
insgesamt das zelluläre und humorale Gerinnungssystem durch Gingipain der 
Bakterienspezies Porphyromonas gingivalis aktiviert werden (Brodalla et al. 
2005). 
Bei der Entstehung von pathologischen Entzündungsprozessen des 
Parodonts spielen spezielle Mikroorganismen eine wesentliche Rolle. Zu den 
wichtigsten Spezies gehören Porphyromonas gingivalis (Kömerik et al. 2003), 
Aggregatibacter actinomycetemcomitans, Capnocytophagea sp. , Eikenella 
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corrodens, Prevotella intermedia und Camphylobacter rectus (Slots und Rams 
1992). Aber auch Fusobakterien wie F. nucleatum als frühbesiedelnde 
Spezies, sind später in Läsionen bei chronischen und auch aggressiven 
Parodontitiden nachweisbar (van Winkelhoff et al. 2002). 
Bei der Besiedelung kommt es zur Anlagerung der Bakterien an der 
vorgebildeten Pellikelschicht mit einer sich anschließenden Vermehrung und 
der Bildung von Biofilmschichten. Dieser so entstehende Biofilm ist in der 
Lage, sich den jeweiligen oralen ökologischen Nischen anzupassen. Für 
einzelne Mikroorganismen ist es möglich, sich mit ihrer 
Stoffwechselumstellung von aerob auf anaerobe Verhältnisse zu adaptieren. 
Von den proteolytischen Bakterien wie beispielsweise Porphyromonas 
gingivalis, Tannerella forsythia und Treponema denticola werden Proteasen 
gebildet, die die Zerstörung des umliegenden Gewebes und des 
Zahnhalteapparates beschleunigen können (Nishihara und Koseki 2004). 
Trotz Aktivierung des Immunsystems sind einige Spezies wie A. 
actinomycetemcomitans in der Lage, z. B. durch Produktion von Leukotoxin, 
sich der Wirtsabwehr teilweise zu entziehen (Meyer et al. 1991, Blix et al. 
1992). 
Außerdem wird die lokale Immunabwehr insgesamt durch den 
Bakterienkontakt angeregt, bestimmte Zytokine, wie Tumornekrosefaktor und 
Interleukin-1  (IL-1), zu produzieren bzw. sogar über zu produzieren und damit 
Einfluss auf die Steuerung der ablaufenden Prozesse zu nehmen (Graves u. 
Chochran 2003). Diese beiden genannten Zytokine dienen der Aktivierung der 
Entzündungsreaktionen, unter anderem auch der körpereigenen 
Matrixmetalloproteinasen. Diese können zum Gewebsverlust führen. 
Tumornekrosefaktor wirkt sich negativ auf gingivale bzw. parodontale 
Fibroblasten aus, indem die Apoptose in den Bindegewebszellen gefördert 
und so der Zelluntergang beschleunigt werden kann. Durch die ablaufenden 
Entzündungsprozesse werden schließlich auch Osteoklasten aktiviert und 
somit ein Knochenabbau induziert. 
Bei fehlendem therapeutischem Vorgehen kommt es zwangsläufig zu einem 
Fortschreiten der parodontalen Destruktion und somit letztlich zum 
Zahnverlust. Eine regelmäßige und gute orale Mundhygiene, durch die 
Zahnbeläge entfernt und dabei auch pathologische Mikroorganismen 
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reduziert werden können, führt zur Vermeidung von Parodontopathien (Lopez 
et al. 2001). 
 
 
      2.2     Parodontologische Therapiekonzepte 
 
Die Parodontaltherapie dient im Wesentlichen dazu, die klinischen Parameter 
wie Rötung, Blutung, Plaque und Sondierungstiefen zu reduzieren und die 
parodontalpathogenen Bakterienspezies ausreichend zu supprimieren. Ziele 
sind die Regeneration parodontaler Strukturen und auch ein dauerhaft 
entzündungsfreier Zustand des Parodonts.  
Der erste Behandlungsschritt erfolgt durch dentales Fachpersonal mit 
sorgfältigem Scaling und Wurzelglätten (SRP) und anschließender Politur der 
Zahnoberflächen. Dabei werden supra- und subgingivale Plaque- und 
Zahnsteinanlagerungen möglichst vollständig entfernt. Nach einem 
Zeitintervall von ca. drei bis vier Wochen wird das erweiterte Glätten der 
Wurzeloberflächen in einem zweiten Schritt als Mundgesamtbehandlung unter 
lokaler Anästhesie durchgeführt (Sigusch et al. 2001). Maßgebend für eine 
erfolgreiche Therapie ist die Beseitigung der Entzündung, die Reduktion der 
Sondierungstiefen, die Verbesserung des Attachementniveaus und die 
Vermeidung von Zahnverlusten (Lindhe und Nyman 1987, van der Velden 
und Schoo 1999). 
Nach Entfernung der subgingivalen Konkremente ist bereits mit einer 
Verbesserung der klinischen Befunde zu rechnen (Dahlen et al. 1992). Häufig 
jedoch führt die mechanische Therapie allein nicht zur dauerhaften 
Suppression der parodontalpathogenen Spezies (Slots et al. 1986, Mombelli 
et al. 1994, Müller et al. 1995, Sigusch et al. 2000). 
Ist dann zusätzlich eine chirurgisch-korrektive Behandlung notwendig, können  
die geschlossene bzw. offene Kürrettage durchgeführt werden. Auch die 
modifizierte Lappenoperation nach Widman (Weber 1997) sowie regenerative 
Therapieverfahren, wie die gesteuerte Geweberegeneration (GTR), können 
zur Anwendung kommen (Loesche und Grossman 2001). Aber auch die 
chirurgischen Verfahren führen selten zur ausreichenden Suppression der 
parodontalpathogenen Bakterien (Sigusch et al. 2001). 
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Allerdings kann der adjuvante systemische Einsatz von Antibiotika zur 
Unterstützung der mechanischen Therapie zu einer deutlichen Verbesserung 
der klinischen Langzeitergebnisse führen (Sigusch et al. 2001, Slots  2002). 
Vor der Applikation der Antibiotika muss zunächst eine akribische 
mechanische Beseitigung der Biofilme erfolgen, um die Effektivität der 
Antibiose zu garantieren (Slots und Jorgensen 2002, Sigusch et al. 2005). 
Andere Studien belegen gute Langzeitergebnisse in der Parodontaltherapie 
bei der adjuvanten Gabe von Antibiotika, wie beispielsweise dem 
Metronidazol, Clindamycin, Tetrazyklin und Amoxicillin (Flemming et al. 1998, 
Sigusch et al. 2001).  
Dennoch wird eine routinemäßige Anwendung von Antibiotika keinesfalls 
empfohlen (Bollen und Quirynen 1996). Ein Grund ist die Entstehung von 
resistenten Bakterienstämmen (Walker 1996, Eick et al. 1998, Eick et al. 
2000, van Winkelhoff et al. 2000, Roberts 2002). Es können aber auch 
Unverträglichkeitsreaktionen bis hin zu Sensibilisierung auftreten und daraus 
manifeste Allergien entstehen. 
Lokale Antiseptika, wie beispielsweise das Chlorhexidin (CHX), werden zur 
chemischen Plaquebeeinflussung eingesetzt (Addy 1999, Wu und Savitt 
2002) und können die antientzündliche Therapie unterstützen (Dubrez 1989, 
Sanz et al. 1989, Oosterwaal et al. 1991). Aber auch bei der Anwendung 
oraler Desinfizienzen, wie dem Chlorhexidin und zinnfluoridhaltigen Lösungen 
(Meridol) sind Nebenwirkungen wie reversible Verfärbungen an den Zähnen, 
verstärkte Zahnsteinbildung und Geschmacksirritationen nicht auszuschließen 
(Ochsenbein 1974, Plagmann 1998a). Aus diesem Grund sollte der 
langfristige Einsatz lokaler Antiseptika vermieden werden. 
Die antimikrobielle Photodynamische Therapie (aPDT) als modernes  
Therapieverfahren zur Behandlung entzündlicher Parodontalerkrankungen 
könnte durch die Suppression von parodontalpathogenen Spezies (Komerik 
et al. 2003, Pfitzner et al. 2004) auch die Wirksamkeit der chemischen 
Plaquekontrolle steigern. Aufgrund von fehlenden Nebenwirkungen (Soukos 
et al. 1998) besteht die Möglichkeit, dieses Verfahren in Verbindung mit 
mechanischer Plaque- und Konkremententfernung adjuvant einzusetzen. Auf 
die Mechanismen der PDT-Methodik soll im nächsten Kapitel näher 
eingegangen werden. 
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3         Photodynamisches Therapieprinzip 
            
        
Das Prinzip der antimikrobiellen Photodynamischen Therapie (aPDT) beruht 
auf photochemischen Reaktionen, die durch eine Kombination von Licht und 
lichtsensitiven Substanzen, sogenannten Photosensitizern oder 
Photosensibilisatoren hervorgerufen werden (Pass 1993). Diese binden an 
die bakterielle Zellwand und werden mit Licht geeigneter Wellenlänge 
aktiviert. Die dabei entstehenden freien Radikale und Singulett - Sauerstoff 
haben eine toxische Wirkung auf die Zielzelle bzw. das Bakterium 
(Landthaler et al 1993, Pass 1993). 
Die Photodynamische Therapie basiert auf Untersuchungen des 
Medizinstudenten Oskar Raab aus dem Jahre 1900. Dieser war ein Schüler 
des Münchner Professors Herrmann von Tappeiner und beobachtete, dass 
es im Rahmen der Interaktion des Farbstoffs Acridin mit Licht unter 
Anwesenheit von Sauerstoff zur Abtötung von Paramezien 
(Pantoffeltierchen) kommt (Pass 1993). 
1903 führten H. von Tappeiner und A. Jesionek erste Behandlungsversuche 
mit Eosin als photoaktive Substanz bei Hautkrebs, Lupus vulgaris und 
genitalen Kondylomen durch (von Tappeiner und  Jesionek 1903). Im Jahre 
1907 wurde dann von Tappeiner erstmals die Bezeichnung 
„Photodynamische Therapie“ eingeführt (von Tappeiner und Jodlbauer 
1907). 
1911 entdeckten sowohl W. Hausmann, als auch H. Pfeiffer durch 
experimentelle Untersuchungen die sensibilisierende Wirkung des 
Hämatoporphyrins. Die daraufhin entwickelten Photosensibilisatoren, 
beruhend auf der Porphyringrundlage (Pass 1993), haben meist zahlreiche 
alternierende Kohlenstoffdoppelbindungen und somit π-Elektronensysteme. 
Aufgrund verschiedener Orientierungsmöglichkeiten der Elektronen in einem 
Magnetfeld können diese im Singulett-, Duplett- oder Triplettzustand 





Die Photonenabsorbtion des Lichtes hebt die delokalisierten π-Elektronen 
auf energiereichere Orbitale um den Atomkern. Dadurch geht der 
Photosensitizer von seinem Grundzustand S0 in den angeregten Singulett-
Zustand S1 über, welcher mit einer Halbwertszeit von 10-9 s langlebig genug 
ist, um mehrere Energie umwandelnde Prozesse auszulösen (Schopfer und 
Brennicke 1999). 
Die verschiedenen Photosensitizer besitzen durch ihre unterschiedliche 
Struktur und ihren Wechselwirkungen mit dem entsprechenden 
Lösungsmittel verschiedene Absorbtionsmaxima. Die Maxima reichen von 
300 nm bei Psoralen bis zu 700 nm bei makrozyklischen Photosensitizern 
(Wainwright 1998). Energetisch am günstigsten ist dabei die Anregung im 
Absorbtionsmaximum. Da die durch die Strahlung angeregten Elektronen 
bestrebt sind, wieder in den stabilen Grundzustand S0 zurückzukehren, wird 
die aufgenommene Energie wieder abgegeben. Beim Übergang des 
angeregten Photosensibilisators vom Singulettzustand zurück in den 
Grundzustand kann sie dann in Form von Wärme oder Licht (als 
Fluoreszensstrahlung) abgegeben werden. Durch strahlungslose Relaxation 
(IC – „internal conversion“) gelangt das Molekül unter teilweiser Abgabe der 
aufgenommenen Energie zunächst auf das niedrigste Schwingungsniveau 
des S1-Zustandes. Dieses wird auch als LUMO (lowest unoccupied 
molecular orbital) bezeichnet. 
Bei der Rückkehr aus diesem Zustand in den Grundzustand S0 wird die 
restliche Energie über verschiedene intramolekulare Prozesse abgegeben. 
Der intramolekulare Weg wird dabei durch die Struktur des jeweiligen 
Moleküls bestimmt. Neben der Möglichkeit der strahlungslosen 
isoenergetischen Umwandlung, bei der die Energie in Schwingungsenergie 
(Wärme) umgewandelt wird, kann die frei werdende Energie auch als Licht 
emittiert werden (Fluoreszenzstrahlung). Desweiteren kann der 
Photosensitizer aus seinem angeregten S1-Zustand auch nicht 
strahlungsemittierend in den langlebigeren T1-Zustand übergehen (Laustriat 
1986). Bei der Fluoreszenz wird die Energie in Form eines Photons 
typischerweise beim Übergang vom energieärmsten Schwingungsniveau 
des ersten angeregten Energiezustandes S1 eines Moleküls in ein 
Schwingungsniveau des Grundzustandes S0 abgegeben.  
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Durch Intersystem Crossing (ISC) kann auch der Übergang in den oben 
genannten metastabilen Triplett-Zustand T1, welcher den Ausgangszustand 
für photochemische Reaktionen vom Typ I („charge-transfer“) und Typ II 
(„energy-Transfer) darstellt, erfolgen. Hierbei findet ein isoenergetischer 
Übergang mit Elektronen-Spinumkehr in den schwingungsangeregten 
Triplett-Zustand statt. 
Mögliche Übergänge vom Triplett-Zustand in den Grundzustand S0 stellen 
die Phosphoreszenz, Interkombination in einen hochangeregten S0 
Zustand, verzögerte Fluoreszenz, sowie chemische Reaktionen dar. Der 
Übergang vom Triplett-Zustand in den Grundzustand (=Phosphoreszenz) ist 
mit einer erneuten Spinumkehr verbunden. Diese ist nur relativ langsam 
möglich und macht damit den Triplett-Zustand langlebiger als den S1- 
Zustand, wodurch auch biomolekulare Reaktionen ermöglicht werden 
(Stohrer 1998). Sie garantieren die Energieübertragung vom erregten 
Photosensitizer auf andere Moleküle. 
Die für die biologische Wirkung der Photosensitizer wichtigen 
photochemischen Reaktionen lassen sich in verschiedene Typen einteilen 
(Malik et al. 1990, Dougherty et al. 1998, Oleinick und Evans 1998,  
Wainwright 1998, Wöhrle 1998a). 
Die Reaktionen vom Typ I und Typ II bedingen die Zytotoxizität der PDT. Sie 
besitzen photooxidativen Charakter, das heißt, dass sie auf das 
Vorhandensein von Sauerstoff angewiesen sind. Vieles deutet darauf hin, 
dass die Produktion von Singulett-Sauerstoff im Rahmen der Typ II-Reaktion 
die Basis für die Zytotoxizität der aPDT darstellt (Moan 1990). Bei 
Reaktionen des Typ I (Abb. 1) kommt es zur Reduktion von Sauerstoff unter 
Bildung von Superoxidradikalen. Als Ursache der Zellschädigung werden 
Redoxreaktionen und Radikalkettenreaktionen, die durch Elektronentransfer 














Bei der Reaktion vom Typ II (Abb. 2) entsteht durch Elektronenübertragung 
auf molekularen Triplett-Sauerstoff der Singulett-Sauerstoff. Dieser im 
Anschluss mit dem Gewebe reagierende Singulett-Sauerstoff ist hoch 
reaktiv und äußerst zytotoxisch gegenüber biologischen Molekülen (Moan 
1990). Er ist in der Lage Aminosäuren, Nukleinsäuren, ungesättigte Fette 
und Fettsäuren zu oxidieren. Für die zytotoxische Wirkung der aPDT kann 
auch die Typ III Reaktion verantwortlich sein, die keinen Sauerstoff benötigt 
(Sibata et al. 2000), und meist bei im UV-Bereich absorbierenden 
Photosensibilisatoren auftritt. Bei dieser erfolgt der Elektronentransfer auf 




Abb. 2:  Photooxidative Reaktion vom Typ II     (Landthaler et al. 1993)            
 
Die Reaktionen vom Typ I und II laufen während der aPDT nebeneinander 
ab. Die Art des Photosensitizers, des Gewebes, der Sauerstoffpartialdruck, 
sowie die Konzentration der photoaktiven Substanzen im Gewebe 


















4 Antimikrobielle Photodynamische Therapie (aPDT) als 
aktuelles Verfahren zur Therapie entzündlicher  
        Parodontalerkrankungen 
 
Die Möglichkeit des adjuvanten Einsatzes der antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie zur Suppression parodontalpathogener 
Bakterienspezies bei entzündlichen Parodontalerkrankungen gewinnt 
zunehmend an Bedeutung. 
Einerseits führt die mechanische (Scaling und Wurzelglätten) und auch die 
chirurgisch-korrektive Parodontitistherapie nicht zu einer dauerhaften 
Suppression parodontopathogener Bakterien (Müller et al.1995, Sigusch et al. 
2000, Sigusch et al. 2003). Andererseits besteht bei häufiger adjuvanter Gabe 
von Antibiotika die Gefahr der Ausbildung resistenter Bakteriestämme (Walker 
und Karpinia 2002, Rodrigues et al. 2004, Jorgensen et al. 2005). Zudem 
kann auch die Anwendung von oralen Antiseptika und Antibiotika zu 
Störungen der Standortflora führen. Speziell diese Erkenntnisse haben dazu 
geführt, nach alternativen Behandlungsstrategien in der Parodontitistherapie 
zu suchen.  
Konopka et al. begründeten 2007 in einer Studie aufgrund vermehrt 
auftretender antibiotikaresistenter Bakterienstämme die Notwendigkeit für 
alternative parodontologische Behandlungsmethoden, um Biofilme besser 
kontrollieren und parodontale Läsionen effektiver behandeln zu können. 
Bereits in dieser Untersuchung kam die antimikrobielle Photodynamische 
Therapie (aPDT) als ein alternatives Therapiekonzept am Patienten zum 
Einsatz. 
Wainwright et al. beschrieben außerdem in einer Studie von 2004 die 
Wirksamkeit der aPDT gegenüber antibiotikaresistenten bzw. 
antibiotikasensitiven Bakterien. Eine Resistenzbildung seitens 
parodontalpathogener Spezies bezüglich der zytotoxischen Aktivität von 
Singulettsauerstoff bzw. freien Radikalen gilt als unwahrscheinlich. 
In der Literatur liegen für den Einsatz der aPDT, insbesondere für die 
toxische Wirkung auf Bakterien, bereits unterschiedliche In-vitro-Studien vor 
(Haas et al. 1997, Soukos et al. 2003, Pfitzner et al. 2004). Diese In-vitro-
Studien zeigen, dass verschiedene parodontalpathogene Bakterienspezies 
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wie P. gingivalis, P. intermedia, A. actinomycetemcomitans und F. nucleatum 
effizient durch die Photochemotherapie supprimiert werden können. Speziell 
die Verwendung des Photosensitizers Toluidin-Blau in Verbindung mit einem 
sogenannten He/Ne-Softlaser zeigte sich dabei als höchst effektiv (Dobson 
und Wilson 1992, Henry et al. 1995, Wilson et al. 1995, Haas et al. 1997, 
Kömerik et al. 2003). In anderen tierexperimentellen Untersuchungen konnte 
beobachtet werden, dass nach induzierter Parodontitis durch die Anwendung 
der aPDT und der daraus resultierenden Suppression von P. gingivalis eine 
zusätzliche Reduzierung des Knochenabbaus erreichbar ist (Kömerik et al. 
2003, de Almeida et al. 2007).  
Inzwischen sind auch zahlreiche Studien am Patienten zu finden, in denen 
über den Effekt der aPDT berichtet wird (Haas et al. 2000, Dörtbudak et al. 
2001, Shibli et al. 2003, Shibli et al. 2006, Sigusch et al 2007, Sigusch et al. 
2010). Neben den verschieden Bakterienspezies können zusätzlich auch die 
klinischen Parameter wie Rötung, Blutung, Plaqueakkumulation und 
Sondierungstiefe mittels Photodynamischer Therapie deutlich reduziert 
werden (Sigusch et al 2007, Christodoulides et al. 2008, Braun et al. 2008, 
Chondros et al. 2009).  
Auch bei der Behandlung von Periimplantitis-Patienten findet die 
Photodynamische Therapie zunehmend Verwendung. Die bakterielle 
Besiedlung und Ausbildung von Biofilmen auf Implantatoberflächen führt zu 
entzündlichen Veränderungen an benachbarten Weichgeweben. 
Verschiedene Studien belegen auch hier die positiven Effekte der aPDT 
(Dörtbudak et al. 2001, Shibli et al. 2003, Hayek et al. 2005).  Die Therapie 
der Periimplantitis mittels gesteuerter Knochenregeneration (GBR) in 
Verbindung mit der photoaktivierten Chemotherapie (PACT) ermöglicht 
beispielsweise eine noch bessere Re-Osseointegration als GBR allein (Shibli 
et al. 2006).  
Es sind auch Literaturhinweise zu finden, wonach die aPDT erfolgreich zur 
Prävention der alveolären Ostitis und des Dolor post extractionem 
(Neugebauer et al. 2004), sowie zur Desinfektion von Wurzelkanälen 
(Williams et al. 2006, Garcez et al. 2007) angewendet wird.  
Auch in anderen medizinischen Bereichen wie der Krebstherapie, findet die 
Photochemotherapie bei der Behandlung von z. B. Kopf- und 
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Nackenkarzinomen ihre Anwendung (Biel 2002, Allison et al. 2005, Biel 
2006). 
Die Kombination effektiver Photosensitizer mit entsprechenden Lichtquellen 
geeigneter Wellenlänge ermöglicht den klinischen Einsatz der aPDT speziell 
auch in der Parodontologie. Hinzu kommt, dass die Applikation des 
Sensitizers weitestgehend schmerzfrei erfolgt und bisher keine toxischen 
Effekte nachweisbar sind (Dörtbudak et al. 2001, Kömerik et al. 2003, De 
Oliveira et al. 2007). Durch die Interaktion von Singulett-Sauerstoff und freien 
Radikalen mit den Zellstrukturen und einer gleichbleibenden Wirkung sowohl 
gegenüber Antibiotika resistenten als auch empfindlichen Bakterien, kommt 
es trotz mehrfacher Anwendung nicht zu einer Ausbildung resistenter 
Bakterienstämme (Wainwright und Crossley 2004). Anhand der bereits 
vorliegenden klinischen Untersuchungen kann der Einsatz der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie eine alternative Methode zur 
Suppression parodontalpathogener Spezies darstellen. Es fehlen allerdings 
bisher kontrollierte Studien, um speziell die mikrobiologischen Effekte der 



















    5         Ziele der Arbeit  
  
 
In der vorliegenden Arbeit wurde die Anwendung der antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie (aPDT) nach konventioneller PZR (Scaling und 
Wurzelglättung) als eine adjuvante Behandlungsmethode zur Suppression 
parodontalpathogener Spezies bei Parodontitispatienten getestet. Es kam der 
Photosensitizer BLC 2003 Gel in Verbindung mit dem Ceralas G2 Diodenlaser 
zum Einsatz. 
    Folgende Fragestellungen sollten beantwortet werden: 
 
 
- Beeinflusst der adjuvante Einsatz der antimikrobiellen Photodynamischen 
Therapie das parodontale Bakterienspektrum? 
 
- Welche Wirkung zeigt die antimikrobielle Photodynamische Therapie auf 
die parodontalpathogenen Bakterienspezies F. nucleatum, P. gingivalis 
und T. forsythia? 
 
- Wie beeinflusst die mehrfache Anwendung der aPDT die Gesamtkeimzahl 




Die gewonnenen Erkenntnisse sollen Fragen nach dem adjuvanten Einsatz der  
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie als eine mögliche  
Behandlungsstrategie zur Suppression parodontalpathogener Spezies bei 








6          Material und Methoden 
 
 
6.1       Probanden 
 
 
Nach positivem Votum der Ethikkommission der Universität Jena wurden für 
die vorliegende In-vivo-Studie 39 Patienten (13 Männer, 26 Frauen) aus dem 
Patientenpool der Poliklinik für Konservierende Zahnheilkunde des Zentrums 
für Zahn - Mund - und Kieferheilkunde des Universitätsklinikums Jena 
konsekutiv rekrutiert (Tab. 1). Alle Probanden (n=39) wiesen eine lokalisierte 
chronische Parodontitis (LCP) auf. Diese charakterisiert sich dadurch, dass 
weniger als 30% der gemessenen parodontalen Stellen eine Sondierungstiefe 
über 3,5 mm aufweisen (Armitage 1999).  
Zwei Wochen vor Studienbeginn erfolgte zunächst bei allen ausgewählten 
Patienten (n=39) eine parodontale Vorbehandlung im Rahmen einer 
professionellen Zahnreinigung. Durch sorgfältiges supra- und subgingivales 
Scaling und Wurzelglätten durch eine Fachschwester für Zahn- und 
Mundhygiene wurden supragingivale Beläge und subgingivale Konkremente 
entfernt. Zusätzlich wurden anamnestisch die Lebensgewohnheiten eines jeden 
Patienten erfragt. Ausschlusskriterien waren Nikotin- bzw. Alkoholabusus, 
mangelnde Compliance sowie Antibiotikatherapie im Vorfeld der Studie. Nach 
zufälliger Auswahl im Losverfahren wurden anschließend jeweils 20 Personen 
der Testgruppe und 19 Personen der Kontrollgruppe zugeordnet. 
 
      Tab. 1:    Demographische Daten der PDT-Gruppe und der Kontrollgruppe. 
                                             
            PDT-Gruppe            Kontrollgruppe 
 weiblich männlich gesamt weiblich männlich gesamt 















Standardabweichung 13,24 12,08 12,95 8,91 6,15 8,02 
Minimum  (Alter) 22 29 22 44 49 44 
Maximum (Alter) 76 63 76 76 65 76 
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6.2          Studiendesign 
 
 
In beiden Gruppen begann die Durchführung der Studie zeitgleich. Bei der  
Ausgangsuntersuchung (Baseline) am ersten Tag wurden bei allen Patienten 
(n=39) die klinisch relevanten Parameter wie Plaqueindex (PI),  Blutung nach 
Sondierung (BnS), Rötung, Sondierungstiefe (ST) sowie der Attachementlevel 
(AL) erfasst und in einem Befundbogen dokumentiert. Die Messung erfolgte mit 
Hilfe einer Millimeter-graduierten-Sonde an jeweils sechs Stellen pro Zahn.  
Außerdem wurde die größte Sondierungstiefe pro Quadrant ermittelt. Aus 
diesen parodontalen Stellen wurden auch die Proben für die mikrobiologische 
Untersuchung entnommen (siehe Kapitel 6.4.1). Die Entnahmestellen blieben 
während der gesamten Studie für jeden Patienten gleich, d. h. die 
mikrobiologischen Proben wurden immer von der gleichen parodontalen Stelle 
pro Quadrant entnommen. 
Die antimikrobielle Photodynamische Therapie (aPDT) wurde nach der 
Baseline-Ausgangsuntersuchung an drei aufeinander folgenden Tagen als 
Mundgesamtbehandlung bei den 20 Patienten der Testgruppe durchgeführt. 
Bei den Patienten der Kontrollgruppe (n=19) wurde nur das Photosensitizer 
BLC 2003 Gel appliziert, ohne das eine Laseranwendung folgte. Die 
Probanden der Kontrollgruppe erhielten, wie auch die der Testgruppe, 
Mundhygieneinstruktionen durch eine Fachschwester für Zahn- und 
Mundhygiene. Diese beinhalteten beispielsweise zweimal tägliches 
Zähneputzen, sowie die regelmäßige Verwendung von Zahnseide und 
Interdentalraumbürstchen.  
Für die mikrobiologische Untersuchung wurde zu definierten 
posttherapeutischen Untersuchungszeitpunkten sowohl in der Testgruppe als 
auch in der Kontrollgruppe Sulkusflüssigkeit aus den o. g. parodontalen Stellen 
entnommen und die ermittelten Daten im Rahmen der Auswertung mit dem 
Baseline – Ausgangswert verglichen (Abb. 3). 





Die klinischen Parameter Plaqueindex (PI), Blutung nach Sondierung (BnS), 
Rötung, Sondierungstiefe (ST) sowie Attachementlevel (AL) wurden parallel zu 
den mikrobiologischen Untersuchungen erfasst. Die Veränderung der 
klinischen Parameter durch die aPDT wurde jedoch in einer separaten 
Untersuchung ausgewertet, weshalb in der vorliegenden Arbeit nicht näher 
darauf eingegangen wird.  
 
 
 Untersuchungszeitpunkte zur mikrobiologischen Befundung:  
  A:  Baseline-Ausgangsuntersuchung (zzgl. klin. Befund: PI, Rötung, BnS, ST, AL)  
  B:  nach 1xPDT   
  C:  nach 3xPDT 
  D:  4 Wochen nach PDT 
  E:  3 Monate nach PDT 
 
     Abb. 3 :  Schematischer Ablauf des Studiendesigns 
 
 
     6.3      Durchführung der aPDT mit dem Photosensitizer BLC 
               2003 in Kombination mit dem Ceralas G2 Diodenlaser 
 
Als Photosensitizer kam BLC 2003 (Safranin O, Biolitec AG-Jena) zur 
Anwendung. Dabei handelte es sich um ein lipophiles Safraninderivat in 
Kombination mit Hydroxyzellulose (4%) und Propylenglycol (10%). Dieser 
PS stand als rötlich-farbiges Gel in einer Konzentration von 5 mmol zur 
Verfügung.  
•  •  •     • 
 
• 
• mikrobiologische Befundung  
  
    2    3   4    5   4    3 
Tag       Woche       Monat 
PDT 
PDT-Behandlung in der  
Testgruppe (n=20) 




      
 
    
      
   
   1 
  A        B                C                                       D                                                          E                                      
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Mit jeweils einer Fertigspritze pro Patient wurde bei den Probanden der 
Testgruppe (n=20) der Photosensitizer BLC 2003 Gel mit Hilfe einer 
stumpfen Kanüle in den Gingivasulkus bzw. die parodontale Tasche (Abb. 5) 
sowie auch auf den Zungenrücken appliziert.  
      Nach vollständiger Benetzung aller genannten Stellen betrug die Einwirkzeit  
1 min, um das Anlagern des Photosensitizers an der Bakterienmembran zu 
ermöglichen. Nicht gebundenes Sensitizer-Gel wurde danach durch einen 
Spülschritt entfernt (Patienten spülten ihren Mundraum einmal mit klarem 
Wasser aus, Abb. 6).  
Unmittelbar im Anschluss an diesen Spülschritt erfolgte die Photoaktivierung 
des Sensitizers durch den Ceralas Diodenlaser. Dieser hatte eine 
Wellenlänge von 532 nm bei einer Ausgangsleistung von 0,25 W (Abb. 4). 
Die Abgabe der Strahlung erfolgte nicht punktförmig sondern flächig über 
eine kegelförmige Lichtfaser (Durchmesser 0,4 mm; Abb. 7). 
Der Sulkusbereich bzw. die Zahnfleischtaschen wurden an 6 Stellen pro 
Zahn für jeweils 10 Sekunden bestrahlt. Daraus ergab sich für jeden 
vorhandenen Zahn eine Gesamtbestrahlungszeit von etwa 1 Minute. Für die 
Bestrahlung des Zungenrückens teilten wir diese optisch in sechs 
Quadranten ein. Jeder Quadrant wurde für jeweils 10 Sekunden mit Hilfe der 
kegelförmigen Lichtfaser flächig bestrahlt. Somit ergab sich für die Zunge 
eine Gesamtbestrahlungszeit von etwa 1 Minute. 
         
      Abb. 4 :  Ceralas G2 Diodenlaser, Ausgangsleistung 0,25 W  Firma Ceram Optec  
                    GmbH, Bonn. 
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Abb. 5:  Photosensitizer BLC 2003-Gel nach Applikation in alle parodontalen 






Abb. 6:  Zustand nach Entfernung des nicht gebundenen Photosensitizer-Gel  





   
Abb. 7:   Anwendung des Ceralas G2 Diodenlasers, Wellenlänge 532 nm/0,25W, 




     6.4         Mikrobiologische Untersuchungen 
 
     6.4.1      Probenentnahme  
 
Aus der jeweils größten, zur Ausgangsuntersuchung ermittelten 
parodontalen Stelle pro Quadrant, wurde mit Hilfe von sterilen 
endodontischen Papierspitzen (1 paper point pro Entnahmestelle, ISO 30) 
bei allen Probanden (n=39) Sulkusflüssigkeit entnommen. Für eine 
ausreichende Benetzung verblieben diese für 10 Sekunden in der 
parodontalen Tasche.  
Die Proben wurden unmittelbar nach der Entnahme in zwei Pools zu je 4 
Papierspitzen in zwei Eppendorfgefäße gesplittet. Ein Probenpool diente zur 
Bestimmung der Gesamtkeimzahl (GKZ). Der zweite Pool wurde bei -20°C 
bis zur Bestimmung der qualitativen und quantitativen DNA-Konzentration 
mittels Polymerase – Kettenreaktion (PCR) aufbewahrt. 
Alle weiteren mikrobiologischen Probenentnahmen der Test- und 
Kontrollgruppe zu den einzelnen Untersuchungszeitpunkten (Abb. 3) 
erfolgten an der gleichen Messstelle pro Quadrant, die zur 
Ausgangsuntersuchung ermittelt worden war. Die mikrobiologische 
Auswertung hinsichtlich der Gesamtkeimzahl (GKZ) und der qualitativen und 
quantitativen DNA-Konzentration der verschiedenen parodontalpathogenen 
Bakterien wurde im wissenschaftlichen Labor I der Poliklinik für 





6.4.2      Gesamtkeimzahl (GKZ) 
 
Zur Bestimmung der Gesamtkeimzahl wurden aus den nicht eingefrorenen 
Proben aller Probanden (n=39) Verdünnungsreihen (10-4....10-6) hergestellt. 
Dazu wurden die benetzten Papierspitzen im Eppendorfgefäß mittels 
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physiologischer Kochsalzlösung (NaCl 0,9%) befeuchtet, um die enthaltenen 
Bakterien in Lösung zu bringen. Daraus konnten dann, nach vorheriger 
Durchmischung der Proben mit einem Vortexmixer, die o. g. 
Verdünnungsreihen von 10-4....10-6 erstellt werden. 
Mit Hilfe eines Glasspatels erfolgte anschließend das Aufbringen auf 
Schaedler-Agar-Platten (Schafsblut, Vit. K). Diese Platten verblieben nun für 
7-10 Tage unter anaeroben Bedingungen bei etwa 37°C im Brutschrank 
(MK3-Anaerob-Werkbank, Abb. 8). Nach Kultivierung und Entnahme aus der 
Anaerobierbox erfolgte die Auszählung der Kolonie bildenden Einheiten für 
die jeweiligen Untersuchungszeitpunkte (Abb. 3) beider Gruppen (Test-
/Kontrollgruppe). Die ermittelten Daten wurden als Kolonie-bildende-











    6.4.3        Bestimmung der qualitativen und quantitativen  
                     Bakterien-DNA mittels Polymerase-Kettenreaktion  
        
 
Um die qualitative bakterielle Besiedlung der parodontalen Taschen zu 
ermitteln, wurde die Polymerase-Kettenreaktion (PCR) zunächst als  
mikrobiologische Standardmethode angewendet. Die PCR ist ein Verfahren 
zur Vervielfältigung bestimmter DNA-Sequenzen und kann auch als 
Nachweis winziger DNA-Mengen dienen.  
Bei dem Verfahren der Polymerase-Kettenreaktion werden 
Genomabschnitte in mehrfach durchlaufenen Syntheseschritten 
(Denaturierung, Primer-Annealing, Extension) amplifiziert und anschließend  
im Agarosegel elektrophoretisch aufgetrennt und nach Färbung mit 
Ethidiumbromid unter UV-Licht sichtbar gemacht. 16S rRNA-Gene sind in 
jedem Bakterium vorhanden und gehören zu den während der Evolution 
hoch konservierten Gensequenzen. Deshalb eignen sich diese 
Gensequenzen auch als Zielorte der Genamplifikation. Die 16S rRNA-Gene 
weisen Signalsequenzen auf, die für die einzelnen Bakterienarten spezifisch 
sind.  
Die im Eppendorfröhrchen befindlichen, auf Zimmertemperatur aufgetauten, 
Papierspitzen wurden mit 100 µl Aqua destillata angelöst, gevortext und bei 
99°C für 10 min denaturiert. Anschließend wurden die Proben kurz 
anzentrifugiert, um alle Zelldebris aus der Lösung zu entfernen. Der 
Überstand (Template-DNA) konnte dann bei -20°C bis zur 
Weiterverarbeitung eingefroren werden. 
Für den PCR-Ansatz wurden 2 µl der Template-DNA zu 48 µl eines 
Reaktionsgemisches (Mastermix) pipettiert, welches sich aus 5 µl 10xPCR-
Puffer+15mM MgCl2 (Promega, Madison, USA), 0,25 µl DNA-Polymerase 
des Bakteriums Thermus aquaticus „Taq-Polymerase“ (Promega), 1 µl einer 
Mischung aller Desoxyribonucleotidtriphosphate (dNTPs: Adenin-, Guanin-, 
Cytocin-, Thymin-Triphosphat)), 0,25 µl des bakterienspezifischen 3´-
Primers sowie des 5´-Primers und 41,25 µl Aqua destillata 
zusammengesetzt hat. Alle Lösungen und vorbereiteten PCR-Ansätze 
wurden bis zum Start der PCR gekühlt.
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Die Amplifikation (Vermehrung) der Nukleinsäuresequenzen erfolgte im 
PCR-Thermocycler (Tpersonal Cycler, Biometra, Deutschland). Die 
Reaktionsansätze wurden einem Temperaturregime unterzogen, welches 
mit einer Denaturierung der DNA-Doppelhelix des Templates in Einzel-DNA-
Stränge (95 °C, 2 min) begann. Im Anschluss daran erfolgte zyklisch (36 
Zyklen/PCR, 40 Zyklen/qPCR) eine kurze Denaturierung (95°C, 30s), eine 
schnelle Abkühlung (ca. 55-60°C, 30-60s) zur Anlagerung (Annealing) der 
Primer an die Einzel-DNA-Stränge des Templates und eine Erwärmung 
(72 °C, 1 min) zur Synthese (Extension) neuer DNA-Doppelstränge mithilfe 
der Taq-Polymerase und den Nukleotid-Mix. Dieses Temperaturregime ist 
für jedes Bakterium spezifisch angepasst. Die Annealing-Temperatur variiert 
aufgrund des G/C-Gehalts der Primerpaare. Auch die Extensions- und 
Annealingzeiten können unterschiedlich sein. 
Die PCR-Produkte wurden mittels Gelelektrophorese (Biometra) unter einer 
Spannung von 4 V/cm aufgetrennt (1,5 % Agarosegel mit 0,5 µl/ml Ethidium-
bromid als DNA-Färbung in TBE-Puffer). Die Auswertung erfolgte unter UV-
Licht bei einer Wellenlänge von 300 nm (Transilluminator, Biometra). Zur 
Identifikation der Polymerisationsprodukte wurde ein 
Molekulargewichtsmarker von DNA-Fragmenten definierter Länge bis zu 1 
kb verwendet (Life Technologies, Gaithersburg, USA).  
Bei der sich anschließenden qualitativen Analyse konnten die 
parodontalpathogenen Spezies F. nucleatum, P. gingivalis sowie T. forsythia 
mittels spezifischer Primer nachgewiesen werden.  
 




  Fn for: 5´-AGA GTT TGA TCC TGG CTC AG- 3´  
  Fn rev: 5´-ACA TAA CCA CCT AGA CGC C-3´  





P. gingivalis:  
  Pg for: 5´-ACT GTT AGC AACTAC CGA TGT-3´ 
  Pg rev: 5´-GCG TTA ATC CGG ATT TAT TGG GTT-3´  




  Tf for: 5´-AAA ACA GGG GTT CCG CAT GG-3´ 
  Tf rev: 5´-TTC ACC GCG GAC TTA ACA GC-3´  
  PCR-Produkt: 426bp,  (Meurmann et al. 1997) 
 
Zur Bestimmung der quantitativen bakteriellen DNA-Konzentration der drei 
nachgewiesenen Bakterienspezies F. nucleatum, P. gingivalis und T. 
forsythia vor und nach der photodynamischen Therapie kam die Methode 
der kompetitiven qPCR zur Anwendung. Dabei werden eine bekannte 
Konzentration einer spezifischen Kompetitor-DNA und die gesuchte DNA als 
Template in einem PCR-Ansatz koamplifiziert, sie konkurrieren sozusagen 
in der qPCR-Reaktion. Nach Abschluss der PCR konnten beide PCR-
Produkte aufgrund ihrer unterschiedlichen pb-Längen unterschieden bzw. in 
Relation zueinander gesetzt werden. 
Diese Kompetitor-DNA wurde mithilfe des bakterienspezifischen for- und 
komp-Primer (Fn-komp: 5´-ACA TAA CCA CCT AGA CGC GCT CAT CGT 
GCA CAC AGA ATT GCT G-3´, 
Pg-komp: 5´-GCG TTA TCC GGA TTT ATT GGG TTA GGC AGC TTG CCA 
TAC TGC G-3´,  
Tf-komp: 5´-TTC ACC GCG GAC TTA ACA GCC AAG GTA CAT GCA ATA 
AAA TAC-3´) hergestellt.  
Der Kompetitor-Primer ist so aufgebaut, dass er innerhalb der Sequenz des 
for/rev Primers bindet und an seinem 5´Ende der rev-Primer synthetisiert 
wird. Als Template für die Kompetitor-Amplifikation diente isolierte 
Bakterien-DNA von den oben genannten Bakterienspezies. Das amplifizierte 
PCR-Produkt wurde nach Gelelektrophorese unter UV-Licht sichtbar 
gemacht und die jeweilige Bande anschließend mit einem Skalpell 
ausgeschnitten.  
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Mit Hilfe eines DNA-Gel Extraktions Kits (Qiaex II-Gel Extraktions Kit, 
Qiagen, BRD) konnte aus der ausgeschnittenen Gelbande die Kompetitor-
DNA gewonnen und deren Konzentration gemessen werden. Die 
Kompetitor-DNA besitzt eine geringere bp-Länge als das PCR-Produkt mit 
den Basisprimern, aber aufgrund der synthetisierten rev-Primer-Sequenz am 
Ende des komp-Primers, weist die Kompetitor-DNA nun die gleichen 
Primerbindungsstellen wie die Template-DNA auf (Abb. 9). 
 
 
Abb. 9:   PCR mit for-, rev- und komp- Primern 
 
 
Für die kompetitive qPCR kamen wieder der for- und rev-Primer zum 
Einsatz. Die Kompetitor-DNA wurde im Verhältnis 1:100 mit Aqua destillata 
verdünnt (10-2 – 10 -12). Im nun folgenden ersten PCR-Lauf konnten jeweils 
diese Kompetitor-DNA-Verdünnungen zusammen mit der Template-DNA 
eingesetzt werden, um die vorhandene Konzentration der Template-DNA 
grob einzugrenzen. Im Agarosegel waren nach dem ersten PCR-Lauf 
Banden von Kompetitor- und Template-Amplifikat zu erkennen. 
Die Kompetitor-Verdünnungsstufe, die eine etwas stärkere Bandenintensität 




PCR mit Primer for/rev zum 


















Primer for/komp bindet 
innerhalb der Sequenz 
von Primer for/rev.  
kürzeres PCR-Produkt = 
Kompetitor-Amplifikat 
Die Kompetitor-Bande wird aus  
dem Agarosegel geschnitten.   
           Kompetitor-DNA 
           isolieren 
          Messung DNA-Gehalt  
            = Konzentration  
               Kompetitor 
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Verdünnungsreihe). Im zweiten PCR-Ansatz wurden nun diese 
Verdünnungsstufen (1-8) verwendet. Die PCR-Produkte zeigten im 
Agarosegel eine sehr feine Abstufung der eingesetzten Kompetitor-DNA. 
Wenn die Bandenintensitäten der Template- und Kompetitor-DNA gleich 
stark waren, konnte man schlussfolgern, dass die Template-Probe die 
gleiche DNA-Konzentration wie die eingesetzte Kompetitor-Verdünnung 
aufwies (Abb. 10). Für die drei o. g. qualitativ ermittelten Bakterienspezies 




















Herstellung einer 1:2 Verdünnungsreihe von der Kompetitorverdünnung 
mit der etwas stärkerer Bandenintensität als die Template-Bande 
(Verdünnung 1- 8)  
    Verdünnung                        8      7      6      5     4      3      2      1                     
   Primer for/rev bindet sowohl an der Template-DNA 
   als auch an der Kompetitor-DNA. 
                          Herstellung einer 1:100 Verdünnungsreihe  





2  Gelbanden  
Quantitative PCR Teil 2 =  
PCR-Ansatz mit  
Primern for/rev                        
+ Kompetitor-DNA (1- 8)         
+ Template-DNA 
Konzentration Kompetitor  =  Konzentration Probe 
Quantitative PCR Teil 1 =  
PCR-Ansatz mit  








    7       Statistische Auswertung 
 
 
Die statistische Auswertung wurde mit Hilfe der Statistiksoftware SPSS, 
Version 19.0, durchgeführt. Es kamen sowohl deskriptive Statistikmethoden 
als auch parameterfreie Tests zur Anwendung. 
Für die Gesamtkeimzahl (GKZ) und die DNA-Konzentration der mittels 
qPCR nachgewiesenen Bakterienspezies F. nucleatum, P. gingivalis und T. 
forsythia, wurde zu den jeweiligen Nachuntersuchungen (nach 1x PDT, nach 
3x PDT, 4 Wochen nach PDT und 3 Monate nach PDT) in beiden Gruppen 
(Test - und Kontrollgruppe) der Vergleich der Mittelwerte zu den jeweiligen 
Ausgangswerten geführt.  
Die Daten gaben Aufschluss darüber, um wie viel Prozent die 
Gesamtmenge an Bakterien (GKZ) und die DNA-Menge der drei o. g. 
Bakterienspezies nach einmaliger bzw. dreimaliger photodynamischer 
Therapie, sowie nach einem Zeitraum von vier Wochen bzw. drei Monaten 
posttherapeutisch in der Testgruppe ab- oder zunahm.  
Bei den parameterfreien Tests kam der Mann-Whitney-U-Test bzw. der 
Wilcoxon-Rangsummentest zur Anwendung. Die Nullhypothese des Mann-
Whitney-U-Tests lautet P(X>Y) = 0,5. Dabei sind X und Y die beiden 
Zufallsvariablen bzw. Zufallsgrößen, die miteinander verglichen wurden. Gilt 
die Nullhypothese, so unterscheidet sich die Lage bzw. die zentrale 
Tendenz der Verteilungen der beiden Zufallsgrößen nicht. Die 
Testvoraussetzung für zwei unabhängige Stichproben wurde durch die 
Gruppenaufteilung erfüllt. 
Zur Bestimmung der Unterschiede innerhalb der beiden Gruppen (Test - und 
Kontrollgruppe) im Beobachtungszeitraum, unter Berücksichtigung der 
jeweiligen Untersuchungsintervalle, wurde der Wilcoxon-Rangsummentest 
verwendet. Dabei wurde untersucht, ob sich zwei abhängige Stichproben in 
ihrer zentralen Tendenz unterscheiden. Als statistisch signifikante 





8        Ergebnisse 
 
8.1 Einfluss der aPDT mittels BLC 2003 Gel auf die  
               Gesamtkeimzahl (GKZ)  
 
Die Auswertung der Gesamtkeimzahl (GKZ) erfolgte in der Test- und 
Kontrollgruppe durch Auszählung der Kolonie bildenden Einheiten (KbE/ml). 
Zwischen den beiden Gruppen zeigten sich dabei keine signifikanten 
Unterschiede zu den Nachuntersuchungszeitpunkten.  
Zur Ausgangsuntersuchung (Baseline) wurde eine Einteilung nach der GKZ 
in vier verschiedene Gesamtkeimzahlkategorien in 4 log-Schritten von >105 
KbE/ml bis >108 KbE/ml vorgenommen. 
          Kategorie 1 mit GKZ >105 KbE/ml   
          Kategorie 2 mit GKZ >106 KbE/ml   
          Kategorie 3 mit GKZ >107 KbE/ml   
          Kategorie 4 mit GKZ >108 KbE/ml   
Es erfolgte die Zuordnung der 20 Patienten der Testgruppe und der 19 
Patienten der Kontrollgruppe nach der Gesamtkeimzahlkategorie zur 
Ausgangsuntersuchung. Alle Probanden verblieben für den gesamten 
Studienverlauf in ihrer zur Ausgangsuntersuchung ermittelten Kategorie.  
Zu den vier posttherapeutischen Untersuchungszeitpunkten (nach 1x PDT, 
nach 3x PDT, 4 Wochen nach PDT, 3 Monate nach PDT) wurde die 
Gesamtkeimzahl innerhalb der jeweils genannten Kategoriegruppe erneut 
bestimmt. Als bakterielle Suppression wurde gewertet, wenn sich die 
Gesamtkeimzahl um 3 log-Schritte z. B. von 108 auf 105 reduziert.  
Die meisten Patienten der Testgruppe (n=14) waren primär der GKZ-
Kategorie 2 zugeordnet worden. 
Die Ergebnisse zeigen, dass in den Kategorien 1 und 2 (mit geringeren GKZ 
zur Ausgangsuntersuchung) kaum eine Senkung der GKZ in der PDT-
Gruppe zu beobachten war (Abb.11). In der Kategorie 3 konnte bereits nach 
einmaliger PDT-Anwendung eine Keimzahlreduktion um eine Zehnerpotenz 
erreicht werden, die auch nach drei Monaten noch nachweisbar war. Im 
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Vergleich zum Ausgangswert konnten jedoch keine statistisch signifikanten 
Unterschiede ermittelt werden. 
Eine deutliche bakterielle Suppression wurde nur bei dem Probanden der 
PDT-Gruppe mit einer hohen GKZ zu Baseline (Kategorie 4) erreicht. Schon 
nach einmaliger PDT war die GKZ um 2 log-Stufen reduziert (von >108 auf 
>106) und konnte nach 3 Monaten posttherapeutisch um eine weitere 
Zehnerpotenz auf >105 verringert werden (p=0,03; Abb.11).  
In der Kontrollgruppe wurden fast alle Probanden (n=18) zur 
Ausgangsuntersuchung den Kategorien 2 und 3 zugeordnet.  
Zu allen Untersuchungszeitpunkten blieb die GKZ in Kategorie 3 in der 
gleichen log-Stufe (>107). In der Kategorie 2 konnte im 
Untersuchungszeitraum ein kontinuierlicher Anstieg der GKZ um insgesamt 
eine log-Stufe beobachtet werden (von >106 auf >107 nach 12 Wochen; 
Abb.12). Im Vergleich zum Ausgangswert wurden keine statistisch 
signifikanten Unterschiede ermittelt. 
  

















Kat1>10*5 Kat2>10*6 Kat3>10*7 Kat4>10*8
 
           Abb. 11:       Veränderung der Gesamtkeimzahl (GKZ) in KbE/ml in 10log-Stufen 
                                durch PDT mittels BLC 2003 Gel in der Testgruppe. 
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           Abb. 12:      Veränderung der GKZ in KbE/ml in 10log-Stufen in der  




Die Abb.13 zeigt die durchschnittliche Gesamtkeimzahl (Mittelwerte) aller 
Test- und Kontrollgruppenpatienten zu den verschiedenen 
Untersuchungszeitpunkten. 
In der Testgruppe konnte nach einmaliger PDT die durchschnittliche GKZ 
um einen log-Schritt von >107 auf >106 reduziert werden. Nach dreimaliger 
photodynamischer Therapie wurde dieser Wert nochmals um eine 
Zehnerpotenz auf >105 reduziert, stieg aber bereits zu den beiden letzten 
Nachuntersuchungen (4 Wochen nach PDT und 3 Monate nach PDT) erneut 
um einen log-Schritt auf >106 an. Im Vergleich zur Ausgangsuntersuchung 
zeigte sich kein statistisch signifikanter Unterschied.    
In der Kontrollgruppe hingegen war die durchschnittliche GKZ um einen log-
Schritt von >106 (Baseline) auf >107 (3 Monate nach PDT) angestiegen. 
Der Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe war nicht signifikant. 
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Testgruppe (mit PDT) Kontrollgruppe (ohne PDT)
 
Abb. 13:        Veränderung der GKZ (Mittelwert) in KbE/ml in 10log-Stufen in der  




8.2        Veränderung der DNA-Konzentration der 
       verschiedenen parodontalpathogenen 
       Bakterienspezies durch aPDT mittels BLC 2003 Gel 
 
Bei allen Probanden der Test- und Kontrollgruppe waren nach der 
beschriebenen mechanischen Therapie noch die Spezies F. nucleatum, P. 
gingivalis und T. forsythia nachweisbar. Die Auswertung der 
mikrobiologischen Untersuchungen zeigt allerdings den Einfluss der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie mittels BLC 2003 Gel auf die 
durch die qualitative PCR ermittelten parodontalpathogenen 
Bakterienspezies. Bei allen Probanden (n=39) erfolgte zur 




                  Kategorie 1 mit einer DNA-Konzentration <100 pg/ml 
                  Kategorie 2 mit einer DNA-Konzentration ≥100 pg/ml 
                  Kategorie 3 mit einer DNA-Konzentration ≥500-1000 pg/ml 
                  Kategorie 4 mit einer DNA-Konzentration >1000 pg/ml. 
Während der gesamten Auswertung verblieben alle Probanden in der Ihnen 
jeweils zugeordneten Kategoriegruppe.  
Die quantitative DNA-Konzentration wurde bei allen Probanden zu den 
posttherapeutischen Untersuchungszeitpunkten ermittelt und mit dem 
Ausgangswert verglichen (Abb. 3). Die Ergebnissauswertungen für die drei 




8.2.1          Fusobacterium nucleatum 
          
Zum Zeitpunkt der Ausgangsuntersuchung lag in der Test- und 
Kontrollgruppe die durchschnittliche DNA-Konzentration von F. nucleatum 
bei <400 pg/ml. 
In der PDT-Gruppe konnte nach der ersten Laseranwendung mit BLC 2003 
Gel die DNA-Menge in den Kategoriegruppen 1-4 um ca. 75% reduziert  
werden (Abb. 14). Nach dreimaliger Anwendung der aPDT reduzierte sich 
die DNA-Menge von F. nucleatum in den Kategoriegruppen 1-4 sogar um 
fast 91% im Vergleich zum Ausgangswert (p<0,001). Dieses Niveau blieb 
bis zum 4 wöchigen Recall annähernd stabil. Erst drei Monate 
posttherapeutisch (3 Monate nach PDT) wurde bei den Probanden der 
Testgruppe in den Kategoriegruppen 1-3 eine leichte Zunahme der DNA-
Konzentration beobachtet.  
In der Kontrollgruppe konnte zu den einzelnen 
Nachuntersuchungszeitpunkten keine Reduzierung der DNA-Konzentration 
für F. nucleatum ermittelt werden. Die Werte blieben in den 
Kategoriegruppen 1-3 auf einem annähernd gleichen Level (Abb. 15). Im 
Vergleich zum Ausgangswert zeigten sich in der Kontrollgruppe keine 
signifikanten Veränderungen.  
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F. nucleatum


















           Abb. 14:    Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von F. nucleatum 
                       in pg/ml durch PDT mittels BLC 2003 Gel in der Testgruppe. 
 
F. nucleatum 














Kat1[DNA]<100 Kat2[DNA]≥100 Kat3[DNA]≥500-1000 
 
          Abb. 15.    Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von F. nucleatum 
                      in pg/ml in der Kontrollgruppe. 
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Die Abb. 16 zeigt die Veränderung der mittleren DNA-Konzentration 
(Mittelwert) aller Testpatienten (n=20) nach Anwendung der antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie mittels BLC 2003 Gel. 
Bereits nach einmaliger aPDT reduzierte sich die Bakterien-DNA von 
durchschnittlich 204,5 pg/ml (Baseline) auf 52,69 pg/ml (nach 1x PDT).  
Nach dreimaliger Laseranwendung konnte eine noch deutlichere Reduktion 
für F. nucleatum im Vergleich zum Ausgangswert erreicht werden (21,41 
pg/ml nach 3x PDT; p<0,001). Dieser Wert blieb bis 4 Wochen 
posttherapeutisch auf einem annähernd gleichbleibendem Niveau (19,95 
pg/ml). Erst drei Monate nach PDT wurde ein leichter Anstieg der DNA-
Konzentration beobachtet (112,21 pg/ml nach 12 Wochen). 
In der Kontrollgruppe (n=19) konnte nur zum Zeitpunkt der ersten 
Nachuntersuchung eine Reduktion der DNA-Menge von 323,03 pg/ml 
(Baseline) auf 287,89 pg/ml erreicht werden. Danach stieg die DNA-Menge 
erneut leicht an (537,39 pg/ml nach 12 Wochen; Abb. 16).  
Im Vergleich zur Ausgangsuntersuchung wurde in der Kontrollgruppe keine 
signifikante Reduktion der DNA-Konzentration für F. nucleatum beobachtet.  
F. nucleatum














Testgruppe (mit PDT) Kontrollgruppe (ohne PDT)
 
         Abb. 16.   Mittlere DNA-Konzentration von F.nucleatum in pg/ml in der Test- und  
                          Kontrollgruppe im Beobachtungszeitraum. Signifikanter Unterschied 
                          zwischen Test- und Kontrollgruppe nach 12 Wochen (p<0,016). 
  
     p < 0,016 
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      8.2.2          Porphyromonas gingivalis 
 
Die Bakterienspezies P. gingivalis lag in beiden Gruppen zum Zeitpunkt der 
Ausgangsuntersuchung durchschnittlich in der höchsten Konzentration vor 
(>600 pg/ml).  
In der Testgruppe konnte bereits nach der ersten antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie mittels BLC 2003 Gel in allen vier 
Kategoriegruppen 1-4 die DNA-Menge um circa 85% reduziert werden.  
Nach dreimaliger Laserbehandlung zeigte sich in allen Kategorien eine fast 
vollständige Suppression von P. gingivalis. Die DNA-Konzentration 
reduzierte sich auf < 5% im Vergleich zum Ausgangswert (p<0,001). Dieses 
Ergebnis blieb auch bei den darauf folgenden Nachuntersuchungen (4 
Wochen sowie drei Monate nach PDT) auf einem annähernd gleichen 
Niveau (Abb. 17). 
In der Kontrollgruppe wurde lediglich bei den Patienten der Kategoriegruppe 
4 mit einer hohen DNA-Konzentration zur Ausgangsuntersuchung zur ersten 
Nachkontrolle eine leichte Reduzierung der DNA-Menge beobachtet. 
Bis zum Zeitpunkt der letzten Nachkontrolle, 3 Monate nach PDT, zeigte 
sich ein deutlicher Anstieg der Bakterien-DNA. 
Bei den Patienten der Kategoriegruppen 1-3 blieb die DNA-Konzentration für 
P. gingivalis zu allen Nachuntersuchungen auf einem nahezu 
gleichbleibenden Level (Abb. 18). Im Vergleich zur Ausgangsuntersuchung 
zeigten sich in der Kontrollgruppe keine signifikanten Unterschiede. 
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P. gingivalis















       Abb.17:       Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von P. gingivalis 



















         Abb.18:      Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von P. gingivalis 
                      in pg/ml in der Kontrollgruppe. 
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Die Abb. 19 zeigt den Einfluss der antibakteriellen Photodynamischen 
Therapie auf die durchschnittliche DNA-Menge (Mittelwert) aller Probanden 
der Test- und Kontrollgruppe.  
Bereits nach einmaliger Laserbehandlung wurde in der PDT-Gruppe eine 
Reduzierung der durchschnittlichen Bakterien-DNA von 673,7 pg/ml 
(Baseline) auf 180,26 pg/ml erreicht. Nach dreimaliger PDT reduzierte sich 
die DNA-Konzentration auf 14,77 pg/ml und damit auf unter 5% im Vergleich 
zum Ausgangswert (p<0,001). Bis zum 4 wöchigen Recall blieb dieser Wert 
auf einem annähernd gleichen Niveau und stieg erst zum Zeitpunkt der 
letzten Nachuntersuchung leicht an (90,62 pg/ml nach 12 Wochen). 
Bei den Probanden der Kontrollgruppe zeigte sich im Vergleich zur 
Ausgangsuntersuchung (609,19 pg/ml) ein nahezu gleichbleibender Level 
bis zum Recall nach 4 Wochen (498,38 pg/ml). Zum Zeitpunkt der letzten 
Nachuntersuchung konnte ein leichter Anstieg der Bakterien-DNA 
beobachtet werden (792,94 pg/ml nach 12 Wochen). Im Vergleich zum 
Ausgangswert wurden keine signifikanten Unterschiede ermittelt. 
 
P. gingivalis 

















Testgruppe (mit PDT) Kontrollgruppe (ohne PDT)
 
          Abb. 19:     Mittlere DNA-Konzentration von P. gingivalis in pg/ml in der Test- 
                              und Kontrollgruppe im Beobachtungszeitraum.  
                              Signifikanter Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe nach 
                              zwölf Wochen (p=0,012). 
  p = 0,012 
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      8.2.3           Tannerella  forsythia 
 
Die durchschnittliche DNA-Menge für T. forsythia lag zur 
Ausgangsuntersuchung in der Test- und Kontrollgruppe in der niedrigsten 
Konzentration vor (<100 pg/ml). 
Die Auswertung der Ergebnisse für die Testgruppe ergab bereits nach 
einmaliger aPDT mittels BLC 2003 Gel bei den Patienten der Kategorien 1 
und 2 eine deutliche Reduzierung der DNA-Menge um fast 72%.  
Nach dreimaliger Laseranwendung konnte im Vergleich zur 
Ausgangsuntersuchung bei den Probanden beider Kategorien eine fast 
vollständige Suppression der DNA-Konzentration für T. forsythia von ca. 
97% erreicht werden (p<0,001; Abb. 20). Dieses Niveau blieb bis zur letzten 
Nachuntersuchung, nach 3 Monaten, in beiden Kategorien nahezu stabil.  
In der Kontrollgruppe wurde nachgewiesen, dass die DNA-Menge bei den 
Patienten der Kategorie 1 während des gesamten Untersuchungszeitraumes 
ein annähernd konstantes Niveau zeigte. Für die Patienten der Kategorie 2 
konnte zum Recall nach 4 Wochen eine geringe, im Vergleich zum 
Ausgangswert jedoch nicht signifikante Reduktion der DNA-Konzentration 
für T. forsythia beobachtet werden. Danach stieg die DNA-Menge bis zur 



















       Abb.20:         Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von T.forsythia 


















         Abb.21:      Veränderung der quantitativen DNA-Konzentration von T. forsythia 




Die Abb. 22 zeigt den Einfluss der aPDT mittels BLC 2003 Gel auf die 
durchschnittliche DNA-Konzentration in der Test- und Kontrollgruppe. 
In der PDT-Gruppe reduzierte sich nach einmaliger Laseranwendung die 
DNA-Menge von 62,57 pg/ml (Baseline) auf 17,88 pg/ml um fast 72%. Nach 
dreimaliger aPDT konnte im Vergleich zum Ausgangswert die Bakterien-
DNA fast vollständig auf 3,99 pg/ml reduziert werden (p<0,001). Bis zum 
Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung, drei Monate nach PDT, wurde 
dieses Niveau nahezu konstant gehalten (10,29 pg/ml nach 12 Wochen). 
In der Kontrollgruppe blieb im Beobachtungszeitraum die DNA-Menge im 
Vergleich zum Ausgangswert (73,30 pg/ml) auf einem annähernd 
gleichbleibenden Niveau (83,31 pg/ml nach 12 Wochen). Es zeigten sich  





















Testgruppe (mit PDT) Kontrollgruppe (ohne PDT)
          p < 0,01
 
       Abb. 22:      Mittlere DNA-Konzentration von T. forsythia in pg/ml in der 
                              Test- und Kontrollgruppe im Beobachtungszeitraum. 
                             Signifikanter Unterschied zwischen Test- und Kontrollgruppe nach 
                             zwölf Wochen (p<0,01).         
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9             Diskussion 
 
 
In der vorliegenden In-vivo-Studie wurde der adjuvante Einsatz der 
Photodynamischen Therapie als eine alternative Behandlungsmethode zur 
Suppression  parodontalpathogener Bakterien getestet. 
Die Ergebnisse zeigen, dass die Anwendung der aPDT mit dem 
Photosensitizer BLC 2003 Gel bei Patienten mit lokalisierter chronischer 
Parodontitis (LCP) zu einer signifikanten Reduktion der Spezies F. 
nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia führt.  
Für den erfolgreichen Einsatz der Photodynamischen Therapie, wie in der 
vorliegenden Untersuchung, spielt eine parodontologische Vorbehandlung 
(professionelle Zahnreinigung, SRP) eine entscheidende Rolle. Sie gilt als 
Grundvoraussetzung für den langfristigen Behandlungserfolg bei 
parodontalen Erkrankungen (Greenstein 1992). Grund dafür ist, dass man 
bei einem Fehlen der mechanischen Therapie eine zu große Restanzahl  
parodontalpathogener Spezies auf der Wurzeloberfläche finden würde. Dies 
würde letztlich zur weiteren Vermehrung der Bakterien und dem 
Fortschreiten der parodontalen Läsion führen (Bernimoulin 2003). Dennoch 
wird bisher das Erreichen einer ausreichend glatten und 
bakterienreduzierten Wurzeloberfläche unter klinischem Aspekt nicht genau 
definiert (Ferez et al. 1999, Haffajee et al. 2004, Emingil et al. 2004, Bonito 
et al. 2005, Sigusch et al. 2005a).  
Bei allen teilnehmenden Probanden wurde im Vorfeld dieser Studie eine 
sorgfältige professionelle Zahnreinigung mit Entfernung der supra- und 
subgingivalen Beläge (SRP) durchgeführt. Die Ergebnisse zeigen, dass trotz 
akribischer mechanischer Therapie die Bakterienspezies F. nucleatum, P. 
gingivalis und T. forsythia bei allen Patienten der Test- und Kontrollgruppe  
nachweisbar waren. Das lässt vermuten, dass durch alleiniges Scaling und 
Wurzelglätten eine ausreichende Reduzierung der Bakterienspezies auf der 
Wurzeloberfläche nicht erreicht werden kann und mit einem Verbleib von 
Biofilmresten zu rechnen ist.  
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So muss man außerdem davon ausgehen, dass die parodontalpathogenen 
Bakterien in der Lage sind, auch weiter in das umliegende Gewebe 
einzudringen und das Fortschreiten der Läsion bzw. Reinfektion zu bewirken 
(Nishihara und Koseki 2004, de Oliveira et al. 2007, Demmer et al. 2008). 
Durch die Arbeitsgruppe um Neugebauer et al. wird bestätigt, dass 
parodontalpathogene Bakterien in verschiedene Zellschichten penetrieren 
(Neugebauer et al. 2004). 
Unter dem Aspekt der unvollständigen mechanischen Entfernung des 
Biofilms von der Wurzeloberfläche mittels SRP ist es daher fraglich, ob die 
alleinige mechanische Therapie auch bei Patienten mit chronischer 
Parodontitis ausreichend ist, um die parodontalpathogenen 
Bakterienspezies ausreichend zu supprimieren.  
Wie die vorliegenden Ergebnisse zeigen, waren bei LCP-Patienten nach 
alleinigem SRP die parodontalpathogenen Spezies F. nucleatum, P. 
gingivalis und T. forsythia nachweisbar. Aus diesem Grund wird zunehmend 
diskutiert, dass nach rein mechanischem Vorgehen weitere alternative 
adjuvante Behandlungsstrategien notwendig sind, um eine ausreichende 
Suppression der parodontalpathogenen Spezies zu erreichen (Sigusch et al 
2001, Sigusch et al 2005a, Konopka & Goslinski 2007).  
Dem Einsatz der Photodynamischen Therapie könnte in diesem Kontext 
nach akribischem SRP eine besondere Rolle zukommen, speziell bei 
Patienten, bei denen eine Antibiotikatherapie noch nicht indiziert ist.  
Wie die vorliegenden Ergebnisse zeigen, konnte durch die Anwendung der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie mit dem Photosensitizer BLC 
2003 Gel ein geringfügiger, nicht signifikanter Einfluss auf die orale 
Gesamtkeimzahl (GKZ) erzielt werden.  
In der Literatur sind bisher keine Arbeiten zu finden, die die Wirkung der 
aPDT auf die Gesamtkeimzahl beobachtet haben. Bei der Auswertung der 
vorliegenden Ergebnisse zeigte sich, dass unmittelbar nach dreimaliger 
Applikation der aPDT die mittlere GKZ um zwei 10log-Schritte reduziert 
werden konnte. Zu den weiteren Nachuntersuchungszeitpunkten wurde 
allerdings wieder ein Anstieg ermittelt. 
Es zeigte sich, dass die GKZ bei LCP-Patienten zwar durch die 
angewendete Methodik der Photodynamischen Therapie beeinflussbar ist, 
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allerdings war dieser Effekt nicht signifikant und blieb im 
Untersuchungszeitraum nicht stabil.  
Ein wichtiger Fokus für eine erfolgreiche Parodontitistherapie liegt auf der 
Elimination der parodontalpathogenen Schlüsselbakterien. Dazu gehört 
beispielsweise auch F. nucleatum, eine frühbesiedelnde Spezies der 
Mundhöhle (van Winkelhoff et al. 2002), die sich an der Pellikelschicht 
anlagert und unter den Bedingungen der Plaqueretention, z. B. in 
sogenannten Nischen, vermehren kann.  
In der vorliegenden Studie hat sich die Anwendung der Photodynamischen 
Therapie mit dem Photosensitizer BLC 2003 Gel als eine effektive adjuvante 
Behandlungsmethode u. a. zur Suppression von F. nucleatum erwiesen.  
Ein wichtiges Ergebnis ist der Nachweis des aPDT-Effektes auf die Spezies 
F. nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia zu den einzelnen 
Untersuchungszeitpunkten.  
Pfitzner et al. konnten bereits 2004 in einer In-vitro-Studie die Wirksamkeit 
der aPDT mittels verschiedener Photosensitizer auf F. nucleatum 
nachweisen. Dabei waren die beiden Sensitizer Chlorin e6 (10μM) und BLC 
1010 (10μM) besonders effektiv (Pfitzner et al. 2004).  
Inzwischen sind auch einige In-vivo-Studien publiziert worden, die zeigen 
konnten, dass parodontopathogene Bakterien durch die aPDT supprimierbar 
sind (Haas et al. 2000, Dörtbudak et al. 2001, Shibli et al. 2003, Sigusch et 
al. 2005, Shibli et al. 2006).  
So wurde auch in einer In-vivo-Studie der Jenaer Arbeitsgruppe die 
Wirksamkeit der Photodynamischen Therapie mittels Helbo-Verfahren bei 
Patienten mit lokalisierter chronischer Parodontitis nachgewiesen (Sigusch 
et al 2010).  
Mit der Anwendung des Helbosystems (Diodenlaser-660nm, 60 mW/cm2, 
Phenothiazin-Chlorid-Photosensitizer) konnte die DNA-Konzentration von F. 
nucleatum im Vergleich zur Kontrollgruppe posttherapeutisch bis zu einem 
Zeitraum von zwölf Wochen signifikant reduziert werden.  
Wie auch die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung zeigen, konnte  
die DNA-Konzentration für F. nucleatum in der Testgruppe bei Patienten mit 
LCP durch die aPDT mittels BLC 2003 Gel signifikant reduziert werden.  
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Ein signifikanter antibakterieller Effekt war allerdings nur bis vier Wochen 
nach aPDT nachweisbar. Möglich ist, dass der supprimierende Effekt, der 
durch Safraninderivate im Rahmen der aPDT ausgelöst wird, auf F. 
nucleatum scheinbar nicht so langfristig wirksam ist, wie beispielsweise 
nach Verwendung von Phenothiazinen. Es ist aber auch nicht 
auszuschließen, dass die Patienten der vorliegenden Studie ein 
fortgeschritteneres Parodontitisstadium aufwiesen. 
Anhand der vorliegenden Daten wird deutlich, dass durch die Methode der 
aPDT auch die DNA-Konzentration von P. gingivalis und T. forsythia sehr 
effektiv supprimiert werden konnte und eine fast vollständige Elimination der 
beiden Spezies zu beobachten war. Dieser effiziente antibakterielle Effekt 
ließ sich bis zu einem Zeitraum von zwölf Wochen nachweisen. 
So konnte beispielsweise auch in einer tierexperimentellen Studie der 
Arbeitsgruppe um Sigusch et al. die antibakterielle Wirkung der aPDT auf P. 
gingivalis ermittelt werden. In dieser Untersuchung wurden gesunde Beagle-
Hunde u. a. mit P. gingivalis in allen subgingivalen Bereichen infiziert und 
nach Erreichen des mikrobiellen steady states mit unterschiedlichen 
Photosensitizern (Chlorin e6, BLC 1010) und einem Diodenlaser (3,85 
W/cm³; 12,7 J/cm³, 662 nm) behandelt. Posttherapeutisch war es möglich, 
die Spezies P. gingivalis signifikant zu reduzieren (Sigusch et al. 2005).  
Es lässt sich vermuten, dass im Zusammenhang mit der erfolgreichen 
Suppression von F. nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia durch die aPDT 
auch bestimmte Zytokine, u. a. Tumornekrosefaktor und Interleukin-1 
beeinflusst werden. 
Es ist bekannt, dass durch diese beiden Zytokine beispielsweise 
körpereigene Matrixmetalloproteinasen aktiviert werden und damit der 
Gewebsverlust gefördert wird (Nishihara und Koseki 2004). Der TNF wirkt 
sich auch negativ auf parodontale Fibroblasten aus und fördert gleichzeitig 
die Apoptose der Bindegewebszellen.  
So konnte beispielsweise in einer In-vitro-Studie nach einmaliger Applikation 
der aPDT die signifikante Suppression von P. gingivalis und die 
Inaktivierung von Proteasen sowie der beiden Zytokine TNF und IL-1 
nachgewiesen werden (Braham et al. 2009).  
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In verschiedenen Untersuchungen wurde bereits auch gezeigt, dass mittels 
Photodynamischer Therapie nicht nur die parodontalpathogenen 
Bakterienspezies sondern auch die klinischen Entzündungszeichen wie die 
Rötung und die Blutung nach Sondierung reduzierbar sind (Christodoulides 
et al. 2008, Braun et al. 2008, Chondros et al. 2009, Sigusch et al. 2010).  
Die klinischen Parameter wie PI, Rötung, BnS, ST und AL wurden in der 
vorliegenden Studie nur zur Ausgangsuntersuchung erfasst. Die Wirkung 
der aPDT mit dem Photosensitizer BLC 2003 auf die klinischen Parameter 
zu den einzelnen Untersuchungszeitpunkten erfolgt in einer separaten 
Auswertung, so dass zur Beeinflussung dieser Parameter durch die aPDT in 
der vorliegenden Arbeit keine weiteren Aussagen getroffen werden können.  
Ein anderes wichtiges Kriterium, das für den weiteren klinischen Einsatz der 
Photodynamischen Therapie spricht, wird durch die Arbeitsgruppe um 
Wainwright et al. hervorgehoben. Die Autoren beschrieben die Wirksamkeit 
der aPDT gegenüber antibiotikaresistenten bzw. antibiotikasensitiven 
Bakterien. Demnach gibt es keine nachweisbare Resistenzbildung der 
parodontopathogenen Spezies gegenüber einer mehrfachen 
Photosensibilisierung bzw. der zytotoxischen Aktivität von 
Singulettsauerstoff (Wainwright et al. 2004).  
In der vorliegenden Studie wurde die Photodynamische Therapie an drei 
aufeinander folgenden Tagen als Mundgesamtbehandlung angewendet. Die 
Methode der Mundgesamtbehandlung wird von Sigusch et al. 2001 für 
Parodontitispatienten beschrieben.  
Die Auswertung der vorliegenden Ergebnisse der drei Bakterienspezies F. 
nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia spricht für den therapeutischen 
Effekt nach einer mehrfachen Applikation der PDT. Insgesamt war die 
Effizienz der Bakteriensuppression durch die mehrfache Anwendung der 
aPDT auf alle drei Spezies deutlich nachweisbar. Speziell die DNA-
Konzentration von P. gingivalis und T. forsythia war nach dreimaliger 
Lasertherapie fast vollständig reduziert. 
Polansky et al. sahen in einer Studie aus dem Jahr 2009 die Anwendung der 
aPDT bei Patienten mit chronischer Parodontitis aber eher kritisch. Die 
DNA-Konzentration für P. gingivalis sowie auch die klinischen Parameter der 
Test- und Kontrollgruppe (Testgruppe: Wurzelglätten durch Ultraschall und 
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adjuvante PDT- einmalige Applikation; Kontrollgruppe: Wurzelglätten durch 
Ultraschall allein) konnte zwar reduziert werden, allerdings war kein 
signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen nachweisbar (Polansky et 
al. 2009).  
Möglicherweise ist der fehlende Nachweis des aPDT-Effektes darauf zurück 
zu führen, dass die aPDT in der erwähnten Studie nur als einmalige 
Applikation zur Anwendung kam. Ob auch die mechanische Therapie mittels 
Ultraschall einen Einfluss hat, kann ebenfalls nicht ausgeschlossen werden. 
In der Literatur sind bisher nur klinische Vergleichsstudien zu finden, in 
denen die Wirkung von Methylenblau und Toluidinblau bzw. Phenothiazinen 
in Verbindung mit einem Diodenlaser als PDT-Verfahren getestet wurden 
(Konopka und Goslinski, 2007, de Oliveira et al. 2007, Braun et al. 2008, 
Christodoulides et al. 2008, Sigusch et al. 2010).  
Bislang liegt noch keine publizierte Studie über die Anwendung von 
Safraninderivaten als Photosensitizer im Rahmen der aPDT vor, wie er in 
der vorliegenden Arbeit getestet wurde.  
Bei dem System der Biolitec AG (Diodenlaser 532 nm, Ausgangsleistung 
0,25W) wurde der Photosensitizer BLC 2003 als rötlich-farbiges Gel in einer 
Konzentration von 5 mmol verwendet. Im Vergleich zu den bisher 
untersuchten Sensitizern (Methylenblau, Toluidinblau) führte dieser 
beispielsweise nicht zu einer Blaufärbung der Mundschleimhaut. 
Stattdessen verfärbten sich die gingivalen Bereiche in einem leicht rötlichen 
Farbton, was von den meisten Probanden als wenig störend empfunden 
wurde. Das könnte auch dazu führen, dass Safraninderivate im Bezug auf 
eine kosmetische Beeinträchtigung nach Applikation, gegenüber den 
anderen blaufärbenden Sensitizern, zukünftig bevorzugt angewendet 
werden. Denn wie die vorliegende Studie zeigt, ist eine deutliche 
antibakterielle Wirkung der aPDT mit dem BLC 2003 Gel auf 
parodontalpathogene Bakterienspezies nachweisbar.  
Mit der erfolgreichen Suppression der parodontalpathogenen Spezies F. 
nucleatum, P. gingivalis und T. forsythia durch die Methodik der aPDT, wie 
sie in der vorliegenden Untersuchung gezeigt werden konnte, ist man 
möglicherweise auch in der Lage, die Gesundheit der behandelten 
Patienten positiv zu beeinflussen.  
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In der Literatur wird diskutiert, dass beispielsweise chronische 
Parodontitiden mit entsprechenden oralen Entzündungsherden 
einschließlich häufiger Bakteriämien auch mit systemischen Erkrankungen 
wie Herz-Kreislauf-Erkrankungen oder Lungenerkrankungen assoziiert sein 
können (Beck et al. 2000, Garcia et al. 2001, Dave et al. 2005).  
Deshalb könnte eine erfolgreiche Suppression von P. gingivalis durch die 
aPDT, wie sie in der vorliegenden Studie gezeigt wurde, möglicherweise 
auch das Artheriosklerose-Risiko bzw. auch thrombotische Komplikationen 
verringern.  
Insbesondere die Aktivierung von Gerinnungsfaktoren und insgesamt des 
zellulären und humoralen Gerinnungssystems durch Gingipaine der Spezies 
P. gingivalis (Brodalla et al. 2005) könnte indirekt durch die Anwendung der 
Methodik der Photodynamischen Therapie beeinflusst werden.  
Derzeit wird außerdem diskutiert, dass es Parallelen zwischen dem 
Bakterienspektrum der Periimplantitis und dem der Parodontitis gibt 
(Sbordone et al. 2003, Takanashi et al. 2004, Sigusch 2006). In einer 
tierexperimentellen Untersuchung von Hayek et al. 2005 konnte der 
antibakterielle Effekt der aPDT (Diodenlaser 660 nm, Azulene-Sensitizer) 
bei induzierter Periimplantitis nachgewiesen werden. Speziell die DNA-
Konzentration von F. nucleatum wurde nach Applikation der aPDT 
signifikant reduziert.  
Auch in einer Untersuchung der Arbeitsgruppe um Dörtbudak et al. 2001 
wird über den antibakteriellen Effekt der Photodynamischen Therapie bei 
Patienten mit Periimplantitis berichtet. Dabei konnte u. a. die DNA-
Konzentration der parodontalpathogenen Spezies P. gingivalis effektiv  
supprimiert werden.  
Die in der vorliegenden Studie beschriebene Methodik der 
Photodynamischen Therapie lässt sich möglicherweise auch bei Patienten 
mit Periimplantitis einsetzen, da bei dieser Erkrankung ein ähnliches 
Bakterienspektrum vorliegt. 
Allerdings scheinen bezüglich der routinemäßigen Anwendung der aPDT 
weitere, gut strukturierte klinische Untersuchungen, wie die hier vorliegende, 
notwendig. Darauf weisen auch die Autoren in einem kürzlich 
veröffentlichten Review über die Methodik der Photodynamischen Therapie 
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mit verschiedenen Photosensitizern und den entsprechenden Diodenlasern 
hin (Azarpazhooh et al. 2010).  
Es wird u. a. diskutiert, dass in zukünftigen Studien die exakte 
Klassifizierung der Patienten bezüglich ihrer parodontalen Erkrankung 
erfolgen muss. Diese Forderung wurde in der vorliegenden Studie 
berücksichtigt. Zudem sollten möglichst einheitliche Behandlungsregime 
festgelegt werden und die Anwendung der aPDT exakt definiert werden.  
Entscheidend ist aus Sicht der Autoren auch die Tatsache, dass die 
Photodynamische Therapie möglichst wie in der vorliegenden Untersuchung 
nach konventioneller Therapie (SRP) durchgeführt werden sollte, um 
zunächst die Gesamtmenge der Plaque zu reduzieren und den 
Behandlungserfolg anschließend nachhaltig sichern zu können. Nur so 
scheint es langfristig möglich, die Photodynamische Therapie als eine 
effektive Behandlungsstrategie zur Behandlung parodontaler Erkrankungen 
auch als routinemäßige Methodik zu etablieren.  
In der vorliegenden Untersuchung wurden durch die Anwendung der aPDT 
bei Patienten mit einer lokalisierten chronischen Parodontitis 
parodontalpathogene Schlüsselbakterien erfolgreich supprimiert. 
Möglicherweise hat die Methodik der Photodynamischen Therapie aber 
auch das Potential, bei schweren Parodontitisformen eingesetzt werden zu 
können. Dies zeigt eine aktuelle Studie der Arbeitsgruppe um Novaes et al. 
2012. In dieser Untersuchung wurde die aPDT bei Patienten mit aggressiver 
Parodontitis angewendet. Nach Applikation der Photodynamischen Therapie 
war es möglich, speziell auch die parodontalpathogene Bakterienspezies A. 
actinomycetemcomitans erfolgreich zu reduzieren (Novaes et al. 2012).  
A. actinomycetemcomitans wird häufig bei Patienten mit lokalsierter 
aggressiver Parodontitis nachgewiesen (Bodur et al. 2001, Kaplan et al. 
2002).  Aufgrund seiner gewebspenetrierenden Eigenschaften ist eine 
erfolgreiche, rein konventionell-mechanische Therapie meist nicht möglich 
(Sigusch et al. 2001).  
In der vorliegenden Studie wurden ausschließlich LCP-Patienten behandelt, 
bei denen A. actinomycetemcomitans nicht nachweisbar war. 
Ob zukünftig die aPDT auch bei mittelschweren bis schweren 
Parodontitisformen erfolgreich eingesetzt werden kann, muss jedoch durch 
 55 
weitere klinische Studien untersucht werden. Bisher wird bei schweren 
Parodontitisformen noch immer die adjuvante Gabe von Antibiotika 
empfohlen (Hayek et al. 2005, Sigusch et al. 2005).  
Die vorliegenden Ergebnisse zeigen, dass die adjuvante Anwendung der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie mit dem Photosensitizer BLC 
2003 Gel nach konventioneller Therapie (SRP) zu einer deutlichen 
Suppression von parodontalpathogenen Schlüsselbakterien führt. 
Mit dieser aPDT-Methodik konnten F. nucleatum, P. gingivalis und T. 



























10          Schlussfolgerungen 
 
 
In der vorliegenden In-vivo-Studie konnte der Effekt der antimikrobiellen 
Photodynamischen Therapie bei Patienten mit lokalisierter chronischer 
Parodontitis (LCP) mit dem System der Biolitec-AG Jena (Photosensitizer 
BLC 2003 Gel) nachgewiesen werden.  
Der eingesetzte Photosensitizer BLC 2003 Gel in Kombination mit dem 
Ceralas G2 Diodenlaser (532 nm) erwies sich als klinisch wirksam.  
Die vorliegenden Ergebnisse zeigen, dass bei LCP-Patienten nach 
adjuvantem Einsatz der aPDT mit dem Photosensitizer BLC 2003 Gel die 
parodontalpathogenen Schlüsselbakterien F. nucleatum, P, gingivalis und T. 
forsythia bis zu einem posttherapeutischen Zeitraum von 12 Wochen  
signifikant supprimiert werden konnten.  
Nach mehrfacher Applikation der aPDT als Mundgesamtbehandlung an drei 
aufeinander folgenden Tagen sowie im gesamten Untersuchungszeitraum 
waren keinerlei Nebenwirkungen der Photodynamischen Therapie 
nachweisbar.  
Die vorliegende Studie zeigt, dass durch den adjuvanten Einsatz der 
antimikrobiellen Photodynamischen Therapie Patienten mit lokalisierter 
chronischer Parodontitis und einer Infektion mit F. nucleatum, P, gingivalis 
und T. forsythia  erfolgreich behandelt werden können.  
Ob die adjuvante aPDT allerdings auch bei ausgeprägten, schweren 
Parodontitisformen als Alternative zur Antibiotikatherapie angewendet 
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